





































































































adherens  junctions, gap  junctions, desmosomes and  connexins. Of  importance  are  the 
tight junctions (TJ), which are typically located at the apical borders of adjacent epithelial 
cells where they serve to regulate the movement of ions and solutes as well as to prevent 
unwanted migration of pathogens and  their products  to  the subepithelial space  [8].  In 
addition, they play a vital role in the maintenance of a healthy and intact airway epithe‐
lium [9]. Damage to the epithelial barrier, including disruption in the TJ proteins via en‐
vironmental pollutants, aeroallergens or  respiratory pathogens, has been  shown  to  in‐
crease the paracellular traffic of pathogenic molecules into the lung interstitium [5]. 
Although it has been recognized for many years that respiratory pathogens such as 






















































































































































We  next  investigated  TJ  protein  expression  of  claudin‐1  and  occludin. Our  data 
demonstrate no significant difference in claudin‐1 protein expression levels in challenged 







crease  in protein expression was observed  in previously  infected saline‐ or HDM‐chal‐
lenged mice compared with mock‐infected mice  identically  challenged  (Figure 7B; p < 
0.05). 
 
Figure 5. Nuclei  (Blue) and claudin‐1  (Green) staining  in  lungs of mock‐infected  treatment chal‐
lenged with saline  (A–C); ovalbumin  (D–F); and HDM  (G–I). Decrease  in staining  intensity was 
observed in influenza‐infected treatments challenged with saline (J–L) and HDM (P–R). However, 
a marked  increase  in staining  intensity was noted  in the  influenza‐infected treatment challenged 
with ovalbumin (M–O). All images were acquired at × 400 total magnification. Scale bar = 50 μm. 




Figure 6. Nuclei  (Blue) and occludin  (Green)  staining  in  lungs of mock‐infected  treatment  chal‐
lenged with saline (A–C); ovalbumin (D–F); HDM (G–I). A marked increase in staining intensity 
was noted in the influenza‐infected treatment challenged with saline (J–L). Decrease in staining in‐
tensity was observed  in  the  influenza‐infected  treatment challenged with ovalbumin  (M–O) and 
HDM (P–R). All images were acquired at × 400 total magnification. Scale bar = 50 μm. 







bumin‐ or HDM‐challenged mice  compared  to  saline;  (B) occludin  expression was  significantly 














sitized  individuals,  thus  facilitating allergic sensitization,  leading  to exacerbation of an 
























macrophages  compared with non‐infected OVA‐challenged mice. With  respect  to  our 
original hypothesis, we expected that influenza infection would facilitate allergic sensiti‐
zation via epithelial barrier disruption; however, in terms of total pulmonary inflamma‐
tion,  this was only  true  for HDM‐challenged mice. The observed  inflammatory profile 
following  influenza  infection and allergen  sensitization/challenge was expected, as we 

























































tion deficits  through  to  adulthood while male mice  similarly  infected  recovered  com‐









































Adult  (6‐week‐old)  female mice were  systemically  sensitized  using  a well‐estab‐
lished model of allergic airways disease [23], during which mice were also infected with 
influenza. Mice were  first sensitized by  intraperitoneal  (i.p) administration of 20 μg of 
chicken egg OVA (Sigma) in 200 μL of aluminum hydroxide (alum; Serva) on day 0 and 
randomly assigned to a treatment group. Seven days  later, mice were  intranasally (i.n) 














































































alone. The membranes were  then scanned using  the LI‐COR Odyssey  infrared scanner 
(LI‐COR Biosciences, Lincoln, NE, USA) at 680 nm and 800 nm channels. Bands of protein 
expression were quantified using  the LI‐COR Odyssey v.3.0  software  (LI‐COR Biosci‐
ences, Lincoln, NE, USA). The integrated intensity (I.I) of each band was then normalized 
to the I.I of the housekeeping protein, β‐actin. 
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